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第15図　大脳皮質1．Ogを30秒聞エーテルに
　　浸漬させたばあいの酸素濃度曲線
面識∴．／
　　　　　　　　　第17随
一il一・大脳皮質1．0　gをエーテルに浸漬したばあい
一〇一大脳皮質1．Ogをエーテルに浸漬させないばあい
　また，エーテルに浸潰させないときの平均値を1として，
エーテルに浸漬させた各時間毎の平均値における減少率
を，衷で示すと第1表のごとくである。
　b）　in　vivo：
　i）予備実験；予備突優として，なんら侵襲を加えな
いばあいの，大脳皮質における酸素聚度の変化について検
索したところ，第工8図に示すごとく，際とんど，その増滅
第1表1 減　　少　　率
　一一一一一一一一一一一一一．対　　rr召
エーテルに　　’㌦一　’’”　浸漬した時聞〔分）＼＼
O．5
??
3
5
10
15
20
1
O．138　（1／7）
O．212　（1／5）
0ユ82　　（エノ6）
O．185　（1／5）
O．172　（1／6）
O，188　（1／5）
O．178　（1／6）
第16図　大脳皮質10gを20分間
　　工i・一テル浸漬させたばあ
　　　　いの濃度曲線
に抑制され，ほとんど直線状をなして，わずかな下降を示
しているにすぎなかった。
　さらに1，3，5……20分の各時問エーテルに浸漬させた
ばあいも，tgとんど同様の変化しか認められないので，そ
の一例を第16図に示す。
　以上のエーテルに浸清させたときと，させないとぎとの，
それぞれの平均値の相違をグラフで示すと第17図のごと
くである。
第18図侵襲を加えないばあいの家兎
　　　大脳皮質の酸素濃度曲線
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第22図
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第19図酸素吸入時における大脳
　　　皮質酸素濃度曲線
脚1織1擁麟群ll雑欝1糊辮！！簸
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　鰹緯
＃ggy￥lxl＃g｝ggymaggl？＃￥￥gpy￥yelg？eg｝gxgl￥llggl“，lltellllRII．，1，．s．ty．，．，ks，s．．
　ig　on　l　off
　　　第20図　エーテル吸入麻酔時における
　　　　　　　大脳皮質酸素濃度曲線
嚥磁
???
第21図エーテル吸入麻酔時lcおける
　　　大脳皮質酸素濃度曲線
は認められず，水平直線的である。
　つぎに酸素吸入をさせたばあいは，第19図に示すごと
く，酸素吸入開始直後に急激な上昇がおこり，吸入中止と
ともに，ただちに開始前の値に復元する。
　ii）本実験：エーテルの吸入麻酔をおこなうと，第20
図に示すごとく，興奮期に相当して酸素濃度の減少を示し，
深麻酔期には上昇を示す例と，全例の1／4において，第21
図に示すごとく，興奮期におけを酸素濃度の減少を示さず，
5
5 10
第23図
lrJ Minute
吸入開飴直後よの上昇曲線を示し，浬麻酔期に最高価を＝r：
す例との2群に大別することができた。いずれのばあいも
麻酔の覚醒とともに，漸次下降して術前値に復元した。
　以上の興奮期に相当して，酸素濃度の減少を示す例と，
減少を示さない例との，それぞれの平均値をグラフで示す
と，第22図および第23図のごとくである。
考 按
1）実験方法に対する考按
　in　vivoにおける実験においては，まず大脳皮質を捌出
してその1D　gを秤量するのであるが，筆者のばあい，そ
の組織を刑剤とせずに，これを2個に分割して用いた。
　この乳剤としなかった理由については，すでにMeyer－
hofiS）が筋肉を細切したものにおいて観察したごとく，多
くの細胞は傷害を与えられると，組織呼吸が減じ，酸素巾
解糖作用が多く現われて，正常な物質代謝を示さないこと
になると述べているからである。ゆえに組織を乳剤としな
かった点については，まず問題ないとして，ほかに次のご
とく重要な点がある。すなわち，大脳組織についての物質
代謝をみるとき，Warburg氏検圧法によるばあいにおこ
なう。限界切片厚という考え方をどうするか，また，秤量
した組織の容積と乾燥重：量との関係をどうするかという点
である。
限界切片厚とは，Warburg氏法のときのように組織を
切片としてもちいるばあいでなくても，組織の代謝を測定
するとぎには，秤量した組織に含有されるすべての細胞が
代謝に関与することが理想的であり，この意味においては
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Warburgの限界切片厚という考え方については異論はな
い。
　筆者をはじめ，各種の組織の酸i素代謝を，Oxigraphを
もちいて実験した真鍋等のin　vitroにおける実験にも，限
界切片厚という考え方から，組織を切片と．してもちいるこ
とは可能であったが，我々はつぎのような考えから秤量し
た条臨島を2～3価（筆者のばあいは2個）に分割して実験に
もちいた19・）。すなわち，岬町のばあいは，麻酔の効果につ
いて観察するのであって，エーテルを加えたときと，加え
ないとぎの比較だけが問題となるのである。ゆえに必ずし
も全部の細胞が同じ程度の酸i素の消費をおこなう状態にお
く必要はない。即ち，筆者のばあいにおいては，組織の表
面における酸索の消費が問題となるのであって，条件を等
しくすると，なんらさしつかえないものと考える。
　この観点に立てば，秤量した容積と乾燥鏑置との間日も
氷解するわけである。
　Warburgのごとく，あとで組織の乾燥露量を測定する
ということは，あとで組織に含まれるすべての細胞が代謝
に関与しているものと見倣すことによるのであるから，筆
者の実験では，秤量した細織を乾燥諏：量｝⊂換算することは
不要であり，むしろ意味のないことになる。すなわち，筆
蔚はこの観点より秤：量した組織を2個に分割してもちい，
しか．も乾燥質量は測定しなかった。
　つぎに，筆者に容媒として，前述のごとくTyrQde液を
もちいたが，伝氏2〔｝）はCa＋およびMg｛’によって，大門
皮質の組織呼吸は抑制されると述べている。Typodθ液中
にCa＋やM貯が含まれていることから，エーテルによる
大脳皮質の呼吸の抑制が組織をTyrode液に侵：したために，
即ち，このTyrode液中のCa＋やMg物こよるものではな
いか，という怖れがあるが，しかし第14図および第15図
のごとく，たんにTyrode野中に浸したときと，エーテル
に侵したときとでは，その酸素消費に著明な相異がみとめ
られることがら，Ca＋およびMg｛＋による影響が，たとえ
あったとしても，さほど問題にならないものと考える。
　また筆者は，エーテルの沸点が36．50Cである関係上，測
定に便利な20．0℃の恒温KLfiをもちいた。
　北大のLLI崎氏2Dは各種温度（35，30，25，20℃）による大
脳皮質の組織呼吸におよぼす影響をWa窃urg氏検圧法に
て検計し，温度の低下とともに組織呼吸もまた強く障碍さ
れると述べているuこのことは当然考えられることである
が，山li寄氏の説のごとく，たとえ20．α℃では酸素濃度の消
費がある程度障碍されるとしても，笹者のばあい，20，0℃
の温度で測定した第14図および第15図のごとく，その差
が明瞭にあらわれ，エーテル麻酬「時における酸素代謝の抑
制効果を充分に証明できたのであるから，いささかも不合．
理は無いものと考える。
2）実験結果に対する考按
　a）皮下の部：塩化アドレナリン0．3mg／kgを家兎の
耳静脈に注射したばあい，第9図に示したごとく，注射後
1分．位までに酸素の著明な滅少がみられ，これは徐々に恢
復して，．約30・一40分後には注射前の値に戻った。このよ
うに注射直後より酸素の著明な減少がみられたのは，アド
レナリンの血管収縮作用により，局並への酸素の供給が急
激に減少したためと考えられる。
　つぎに2倍量の。．6mg／kgを同様に注射したばあい，第
10図のように，ぎわめて徐々に酸素の減少がおこり，これ
はその復元に前者よりもさらに長時聞を要した。このこと
については，今のところ明確に理由づけることはできない
が，おそらくアドレナリンによる末梢作用の麻かに，心臓
に対する作用なども考えなければならぬと思われる。即ち，
アドレナリンによって心臓の作用が増強され，たとえアド
レナリンによって末梢血管が収縮しても，流血量はかえっ
て増大することによるとも者えられるわけである。
　エーテル麻酔のばあいは，as　11図に示したごとく，その
変化が麻酔初期にのみあらわれて，麻酔の進むとともに，
平常値と変らない値を示すという結果をえた，この現象は
組織えの流r虹量と，その組織自身のエーテルに対する親和
性によるもので，これは，おおむねリポイド含量に比例す
るものであるから，したがって，リポイド．含量も，エ虹管分
布も少ない皮下組織えのエーテルの集積は遅くなるわけで
ある22＞。
　即ち，換言すればエーテルによる麻酔初期の皮下におけ
る酸素濃度の変化は，エーテルの影響による結果ではなく
て，並物の興奮によっておこるものと考えられる。したが
って筆者は，エーテル麻酔の生体におよぼす影響を，皮下
酸素濃度の測定から知ろうとしたが，このことは初期の目
的に反し，不可能のように思われるに至った。
　b）大脳皮：質の部：jn　vitroの実験においてはQuastel，
GreigおよびButler等の説のごとく，第15，16図に．示し
たように，酸素代謝の抑制効果が充分にあらわれ，しかも
エーテルを浸漬させた南桑にあまり関係なく，一様に’直線
的な減少を示す。
　in　vi▽oの実験においては，第20，21図に示したことく，
深麻酔期に酸素濃度曲線の上昇が認められた。いま大脳皮
質に送りこまれる酸素の量と，消費される酸素の量と比較
したばあい。もし両者が同じ値を示すとぎ，即ち，蹴物に
なんら侵襲を加えない正常なときは，第18図に示したご
とく，直線としてあらわれる。もし消費の方が抑制される
と，送り込まれる酸素が蓄積されて，局処の酸素濃度が増
大すると考えられる。即ち，エーテル麻酷のばあい，大脳
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皮質それ自身は，in　vitroの実験の結果，エーテルにより
酸素の消費が抑制され，その結果としてin　vitroにおいて
は，酸素消費曲線が上昇すると考えてもさしっかえないで
あろう。
　一般に．深麻酔期においては血管は拡張し，血圧が下降す
ると考えられている。それゆえ，大脳における血流速度は
減少し，その点からは大脳皮質の酸素濃度の下降が考えら
れるのであるが，事実はそれに反して上昇曲線があらわれ
ている。これは大脳の酸素抑制作用による酸素濃度の上昇
が，血流速度減少による酸素濃度下降より大きいためと考
えられる。
　Keilin23）｝！”」）は大脳組織におけるエーテル麻酔時の酸素
の代謝を，in　vivoでおこなった結果，脱水i素酸素とCyto－
chrome－bとが結合して，分解されがたい複合体がでぎ，そ
のために酸素の代訓が抑制される結果になったと述べてい
る。しかし，それ以前にDavisおよびQuastelは大脳組
織におけるブドウ糖，果糖およびMannoseの嫌気性酸化
を槻察したところ，麻酔薬の影影は，それが好気性な状態
では抑制は強いが，嫌気性な状態では，著明な抑制はあま
り良くあらわれていないということを観察している。筆者
は成熟家兎の大脳皮質を一定量摂取して，いろいろな時下
エーテルに浸濱させ，それを酸素の充分に入った20℃の
Tyrode液中に入れて酸素の消費を観察した。30秒～20分
までのいろいろな時闇浸漬させた結果，酸素消費曲線の減
少はほとんど，すべて一様で，正常なばあいにくらべて
1／5～1／7の滅少率しか示さなかった。すなわち，好気性の
状態では，エーテルの作用効果は非常にはやく，しかも非
可逆的で，エーテルを除去しても，その抑制効果を除くこ
とはでき’なかった。すなわち，Quastelらが指摘している
ように非可逆的な抑制効果が，二者のばあいでも充分に追
試でき・た。
　これに反してin　vivOの実験においては，エーテルの抑
制効果はin　vitroほど簡単なものではな：くて，全例の3，，4
において，麻酔の圃奮期に相当して，酸素濃度が滅目する
という結果をえている。この時期は，エーテル吸入開始直
後より約2～4分にわたって観察され，in　vitroの実験に
おいて，30秒間エーテルに侵漬させたばあいでも，酸i素の
消費量が著明に減ずるという結果とは相反する様相を示し
ている。すなわち，in　vi七roの結果からみれば，麻酔期と
同様に興奮期においても，酸素濃度は上．昇しなければなら
ないはずなのである。この興奮期日おける酸素濃度の減少
は，エーテル吸入時の局藍鼠戦による反射，あるいは，電
場による副腎皮質からのアドレナリン放出などによる血管
の収縮，および血流速度の減少などのためにおるものと説
明づけられる。
　筆者の実験においても，興奮期における酸素濃度の減少
を示さないで，エーテル吸入開始直後より上昇曲線を示し
た例もあるが，そのばあいにおいては酸i素濃度曲線は，単
調な上昇しか示さなかった。これらの相異は，動物の個体
差によるものと考えられる。
　つぎのin　Vitroおよびin　vivoとにおける相異点は，抑
制効果の非可逆性および可逆性をいうことにある。すなわ
ち，in　vi七roの実験においては，一度酸素濃度の’減少がみ
られると，ふたたび，もとの値にはもどらない。しかしin
vivOの実験においては麻酔がさめると，酸素濃度はエーテ
ル吸入前と変らない濃度に復帰することである。すなわち，
in　vivOの実験においては，エーテルの抑制効果は可逆的
であって，エーテル吸入を中止すると，2～3分で酸素濃度
が減少して，もとの値にもどり，それより3～4分後に家兎
は完全に二麻酔からさめる。
　以上in　vitroとin　vivoとの2つの相違点，即ち，　in
vivOにおいては一揃期と可逆性とがある。という現象につ
いては，in　vitroの実験からは説明できない。
　従来Greigらがin　vitroの実験から，たんに大脳皮質
における酸化現象の抑制だけで，エーテルの麻酔効果を説
明しようとする説｝こ対して，筆者はOxigraphをもちいて
in　vitroでの酸素濃度の変化を，　in　vitroの実験から説明
しようと思っていたが，それだけでは説明つかない上述の
ような現象に遭遇した。
　それゆえ，さらに考按をすすめてみるに，まずin　vivO
の実験で園奮期における酸素濃度の減少についての解釈
は，前述のごとく，大脳以外の因子，即ち，エーテル吸入
時の局処刺戦による反射，あるいわ発場による副腎皮質か
らのアドレナリン放出などによる血管の収縮，および血琉
速度の減少などのために濤こるものと説明づけられるが，
可逆性については充分に説明づけられない。このことにつ
いて・筆者は，エーテルの作用機「誇がin　vivoとin　vitroと
では異なるのではないかと考える。即ち，もしKeilinの説
のごとく，脱水素酵素とCytochrome－bとが結合して，分
解されがたい複合体ができ，そのために酸素の代謝が抑制
されるとすれば，非可逆的にならなければならぬ。ところ
がin　vivoにおいて可逆的であるということは，エーテル
の量的な関係だけであるかどうかは，わからない。換言す
れば可逆的であるということは，はじめになにか別な酵素
が阻害されるのであってin　vivoのように直接Cy七〇chrom
系の酵素に作用するのではなく，二二的にこの酵素に作用
するのではなかろうかと思われる。
　以上述べた事柄は仮説であって，詳細な結論は今後の実
験によらなければならないと考える。
2sc
結 論
井上・一一手術侵襲の生体｝こおよぼす影響　XXXV
　1｝筆者は麻酔理論を追求すべく，家兎の皮下組織，お
よび大脳皮質において，試験管内のみならず，生体内にお
けるエーテル吸入麻酢時の酸素代謝について実験をおこな
った。
　2）実験にはi類i島・i異月両氏の設計によるOxigraphを
使用した。
　3）皮下組織の実験では，深麻酔期における変化はあら
われなかった。
　4）大脳皮質のin　vitroの実験においては，　Quastel等
の説のごとく，エーテルによる酸素代謝の抑制作用があら
われた。
　5）大脳皮質のin　vivoの実験においては，エーテルに
よる酸素代謝の抑制作用め結果として，深麻酔期に酸素濃
度曲線の上昇が認められた。
　6）in　vivoの実験｝⊂おいては，興奮期における変化と
可逆性とがあるが，in　vitroのばあいには，興奮期に相当
する変化はなく，しかも非可逆的である。
　掴筆iするにあたり，直接種々御指導を賜りました簑島教
授，望月勘教授に感謝の意を捧げ，あわぜて，実験に御協
力下さいました大学院特別研究生切替医学士および横山栄
子君にお礼する。
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